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Das Kearns-Sayre-Syndrom 
Ein kasuistischer Beitrag 
H . Dobiasch und K . - H . Krause 
Neurologische Universitätsklinik Heidelberg (Direktor: Prof. Dr. H . Gänshi r t ) 
The Kearns-Sayre Syndrome. A Case Report 
Zusammenfassung. Es wird über eine 31jährige Pa­
tientin berichtet, die ein komplett ausgebildetes 
Kearns-Sayre-Syndrom bot. Neben den obligaten 
Symptomen - Ophthalmoplegia externa, Retinitis pig­
mentosa und Herzschenkelblock - zeigte sie multiple 
Ausfalle im Bereich des zentralen und peripheren Ner­
vensystems, einen Hypogonadismus und intellektuelle 
Minderbegabung; elektromyographisch wurde eine 
generalisierte Myopathie nachgewiesen, in der Mus-
kelbiopsie fanden sich „ragged-red fibers". Ätiologie, 
klinisches Erscheinungsbild und Therapiemöglichkei­
ten werden im Zusammenhang mit den bisher in der 
Literatur beschriebenen Fällen diskutiert. 
Kearns und Sayre beschrieben 1958 eine Erkrankung, 
die mit Retinitis pigmentosa, chronischer externer 
Ophthalmoplegie und Herzschenkelblock einherging 
[18]. Drachman führte 1968 den Begriff o p h t h a l m o ­
plegia plus" ein und verstand darunter eine Kombina­
tion von chronischer externer Ophthalmoplegie, Reti­
nitis pigmentosa, Herzschenkelblock und Ausfällen 
im Bereich des zentralen und peripheren Nervensy­
stems [10]. Später erweiterte er diesen Begriff und 
faßte darunter alle Erkrankungen zusammen, die mit 
externer Ophthalmoplegie einhergehen können, wie 
z.B. die okulopharyngeale Muskeldystrophie, die 
myotonische Muskeldystrophie, die A-Beta-Lipo-
proteinämie und das Möbius-Syndrom [11]. Olson 
et al. berichteten 1972 über 7 sporadisch aufgetretene 
Fälle einer chronischen externen Ophthalmoplegie 
mit Mitochondrien-Veränderungen der Skelettmus­
kulatur, die mikroskopisch das Bild von sogenannten 
„ragged-red fibers", d.h. kleinherdige multifokale De­
generationsherde, bestehend aus Gruppen abnormer 
Mitochondrien mit parakristallinen Einlagerungen, 
aufwiesen, wobei ein Teil der Muskelfaserquerschnitte 
von rißartigen Sarkoplasmastraßen mit rötlich t in-
gierter Granula durchzogen wird. Sie bezeichneten 
diese Erkrankung als ,,oculo-cranio-somatic neuro­
muscular disease with ragged-red fibers" [22]. In einer 
Übersichtsarbeit zählten Berenberg et al. (1977) 
35 Patienten auf, die mit Sicherheit diesem Syndrom 
zugeordnet werden können [3]. Seitdem sind noch 
weitere 13 Fälle mitgeteilt worden [2, 4, 15, 21, 23]. 
Als Krankheitsbezeichnung schlugen Berenberg et al. 
[3] den Begriff „Kearns-Sayre-Syndrom" vor, das sie 
wie Drachman als Untergruppe der Ophthalmoplegia 
plus-Erkrankungen verstanden. Andere Autoren, wie 
Bastiaensen et al. [2] faßten dagegen den Begriff der 
Ophthalmoplegia plus als präzise Diagnose auf und 
gebrauchten sie synonym für die okulo-kranio-soma-
tische neuromuskuläre Erkrankung mit „ragged-red 
fibers". Zum jetzigen Zeitpunkt erscheint es sinnvoll, 
die von Berenberg et al. vorgeschlagene Bezeichnung 
Kearns-Sayre-Syndrom zu verwenden. Neben den 
obligaten Symptomen - chronische externe Ophthal­
moplegie, Retinitis pigmentosa und Herzschenkel­
block - sind inzwischen folgende fakultative klinische 
Merkmale bekannt: proximale Myopathie der Ske­
lettmuskulatur, Optikusatrophie, Ataxie, Schwerhö­
rigkeit, Kleinwuchs, Hypogonadismus, endokrine Ex-
kret ionsstörung, niedriger Intelligenzquotient, EEG-
Veränderungen und Liquoreiweiß- sowie -zellzahler-
höhungen. I m folgenden soll über einen entsprechen­
den Fall berichtet werden. 
Kasuistik 
I n der Familie der 31jährigen Patientin sind keine Muskelerkran­
kungen bekannt, eine Tante väterlicherseits der Patientin verstarb 
vermutlich an einem Herzfehler. Muskelerkrankungen seien bei 
ihr und in der weiteren Familie nicht aufgetreten. Unsere Patientin 
fiel bereits als Säugling durch eine einseitige Ptosis auf, als K i n d 
mit 5-7 Jahren durch eine beidseitige Ptosis, die mit 15 und 19 Jah­
ren eine Operation erforderte. Sie besuchte die Volksschule, danach 
war sie als Arbeiterin beschäftigt, Heirat mit 24 Jahren, I gesundes 
K i n d von 4 Jahren. 
A b dem 18. Lebensjahr bemerkte sie eine rasch fortschreitende 
äußere Augenmuske l l ähmung , mit 23 Jahren fiel ein zunehmender 
schwankender und unsicherer Gang auf. Ein Jahr später kloßige 
Sprache mit Artikulationsschwierigkeiten, nach einem weiteren 
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Abb. 1. Frau CS. , 31 Jahre, bds. Ptosis und periphere 
Facialisparese 
Abb. 2. Hyaline Schwellung und Abrundung von 
Muskelfasern des M . deltoideus rechts mit „ragged-red 
fibers" ( - 0 (Mallory, χ 250) 
Abbl 3. M . deltoideus mit myofibrillenfreien 
Abschnitten, zahlreiche „ragged-red fibers'1 (->) 
(Mallory, χ 250) 
Abb. 4. Abnorme Mitochondrien in den 
Sarkoplasmastraßen und subsarkolemmal; zahlreiche 
parakristalline Einschlüsse und konzentrische oder 
lineare Membransysteme ( χ 18000; • Grenze zweier 
benachbarter Muskelfasern mit Sarkolemm; 
Aufnahme Dr. B. Volk, Inst, für Neuropathologie, 
H D ) 
Jahr Schluckstörungen, die in den letzten Jahren häufig zur Regur­
gitation führten. Zur gynäkologischen Anamnese ist zu erwähnen, 
daß die erste Periode erst mit 16 Jahren auftrat, ab dem 23. Lebens­
jahr unregelmäßige Perioden, zeitweise nur mit Medikamenten aus­
lösbar. Nach einem Partus mit 27 Jahren wieder Zyklusunregelmä­
ßigkeiten. 
Bei unserer Untersuchung fanden wir eine 170 cm große, mit 
45 kg kachektische Patientin, die ohne Unters tützung sehr unsicher, 
spastisch-ataktisch, wenige Meter gehen konnte, es imponierten 
eine bulbäre, kaum verständliche Sprache, eine rechtsbetonte Ptosis 
bds. (Abb. 1), Anisokorie mit rechts engerer Pupille, Ophthalmo­
plegia externa bds. mit nach horizontal und vertikal nur noch 
minimalen Augenbewegungen, beidseitige Optikusatrophie, bds. 
atrophische Bezirke der Aderhaut und Pigmentunregelmäßigkeiten 
der Netzhaut, beidseitige periphere Facialisparese, Hypakusis bds. 
mit symmetrischem Hochtonverlust, ausgeprägte Schluckstörungen 
mit Regurgitation, weiterhin eine deutliche Parese der Nackenmus­
kulatur, eine diskrete linksbetonte Paraparese der Beine mit gestei­
gerten Muskeleigenrefiexen und bds. positivem Babinski'schen 
Zeichen, bds. ausgeprägt ataktische Finger-Nasen- und Knie-Hak­
ken-Versuche, eine Kopf- und Rumpfataxie und bds. Hohlfüße. 
Es bestand eine Minderbegabung, der Verbal-Intelligenzquotient 
war mit 77 unterdurchschnittlich. 
Im Liquor 32/3 Zellen, 138 mg % Gesamteiweiß, in der L i -
quor-Eiweiß-Elektrophorese eine Beta-Globul inerhöhung. Liquor 
auf Pilze, Toxoplasmose, Zystizerkose und pathogene Keime nega­
tiv, ebenso wiederholte virale Antikörper-Titer . 
Im EEG mittelschwere Allgemeinveränderung ohne Herdbe­
fund mit flachen, rhythmischen 6/s-Zwischenwellen, im Computer­
tomogramm des Schädels ausgeprägte diffuse Hirnatrophie mit 
verstärkter Rindenzeichnung. I m Pneumenzephalogramm auffal­
lend schmale Darstellung der Medulla oblongata. I m E K G links 
anteriorer Hemiblock und Rechtsschenkelblock; im Echokardio­
gramm verzögerte Relaxation des linken Ventrikels und eine grenz­
wertige Ejektionsfraktion, somit Befunde einer kongestiven Kar­
diomyopathie. 
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Elektromvographische Untersuchung 
M i t konzentrischer Nadelelektrode wurde aus folgenden Muskeln 
abgeleitet: M . orbicularis oris rechts, Μ. supraspinam bds., M . 
deltoideus bds., M . biceps brachii rechts, M . brachio-radialis rechts 
und M . interosseus dorsalis 1 links. In keinem der untersuchten 
Muskeln war pathologische Spontanaktivi tät nachweisbar. Bei 
Willkürinnervation bestand im M . orbicularis oris rechts, im M . 
deltoideus bds. und im M . brachio-radialis rechts ein typisch myo-
pathisches Muster mit vorzeitiger Rekrutierung niederamplitudi-
ger, verkürzter und vermehrt polyphasischer Muskelaktionspoten­
tiale. Diskrete myopathische Veränderungen waren an einigen Stel­
len im M . supraspinam bds. und im M . biceps brachii rechts nach­
zuweisen. Der elektromyographische Befund im M . interosseus 
dorsalis I links war unauffällig. Die Nervenleitgeschwindigkeit des 
N . ulnaris links lag mit 60 m/s im Normbereich. 
Labor daten 
CPK, Kreatinin im Urin und im Serum, endogene 
Kreatinin-Clearance, Blutbild und BKS im Normbe­
reich, leichte Erhöhung von L D H (280 mU/ml) und 
Bilirubin (1,4 mg % ) . Unauffällige Aminosäureaus­
scheidung im Urin, freies Cortisol, Tetrahydrocortisol 
und Cortisol vor und nach Metopiron-Gabe im 
Normbereich, FSH mit 0,5 ng/ml (Norm 0,84-4,5) 
erniedrigt. Fehlende Reaktion von Prolactin nach Sti­
mulation mit T R F ; L H im Normbereich. 
Histologischer Befund der Muskelbiopsie 
aus dem rechten M. deltoideus1 
Das Biopsat wurde in Paraffin und Araldit eingebet­
tet, es erfolgten Färbungen mit H.E., Trichrom nach 
Mallory, Azur - I I - Methylenblau und nach Masson-
Goldner. Im Lichtmikroskop zeigte die Muskulatur 
eine starke Auflockerung des Muskelfasergefüges in 
den Faszikeln, welches untergegangene Muskulatur 
ersetzte. Peri- und endomyseales Bindegewebe war 
nicht oder nur gering vermehrt. Die Muskelfasern 
boten im Querschnitt über die Norm hinaus schwan­
kende Kaliber, wobei neben vergrößerten und ver­
kleinerten abgerundeten auch elongierte atrophische 
Querschnitte in disseminierter Verteilung vorkamen. 
In verschiedenen Querschnitten zentrale Kerne, 
mitunter bis zu sieben in einem Querschnitt; dazu 
vereinzelte sarkolemmale Kernreihen und Kern­
haufenbildungen mit Chromatinverschlierung. Man­
che Fasern waren hyalin geschwollen und abge­
rundet (Abb. 2) mit Abschwächung oder Verlust der 
Querstreifung im Längsschnitt, andere boten das Bild 
der vakuolären Degeneration. Zelluläre Abraumphä­
nomene waren nicht, Regenerate selten zu beob­
achten. Wenige kleine intramuskuläre Nervenäste 
zeigten in Markscheidenfärbungen und Silberimprä-
gnationen einen gehörigen Parenchymbestand ohne 
eindeutige Hinweise auf grobe degenerative Paren-
1 Für die Überlassung des Befundes danken wir Herrn Priv.-
Doz. Dr. H.P. Schmitt, Institut f. Neuropathologie der Universität 
Heidelberg 
chymveränderungen oder -Verluste. In der Trichrom-
Färbung nach Mallory waren einige Muskelfaserquer­
schnitte von rißartigen breiten Sarkoplasmastraßen 
durchzogen, welche die Myofibrillen auseinander­
drängten und sich auch unter dem Sarkolemm aus­
breiteten. Diese myofibrillenfreien Abschnitte 
(Abb. 3, Pfeile) waren mit aquösem Sarkoplasma und 
rötlich tingierten Granula angefüllt. Die elektronen­
mikroskopische Untersuchung dieser Fasern (Abb. 4) 
zeigte, daß es sich dabei sowohl um eine verstärkte 
Akkumulation von Glykogen als auch um abnorme, 
teilweise verstärkt elektronendichte Mitochondrien 
mit zahlreichen parakristallinen Einschlüssen han­
delte. Die Fasern boten somit den typischen Befund 
der sogenannten „ragged-red fibers44. 
Diskussion 
Im Vergleich der klinischen Symptomatik unserer Pa­
tientin mit den bisherigen Mitteilungen der Weltlitera­
tur über mögliche Ausfälle beim Kearns-Sayre-Syn­
drom ist bemerkenswert, daß in unserem Fall bis auf 
fehlenden Minderwuchs alle bisher beobachteten 
möglichen klinischen Manifestationen nachzuweisen 
waren. 
Die Ätiologie des Kearns-Sayre-Syndroms ist un­
klar. A m häufigsten wird, wie in unserem Fall, ein 
sporadisches Auftreten der Erkrankung berichtet, ex­
trem selten wurden aber auch autosomal dominante 
oder rezessive Vererbungen beschrieben ([2], Fall 1, 
2; [15]; [ 16], Fall 4; [21 ]). Berenberg et al. weisen wegen 
des überwiegenden sporadischen Auftretens auf eine 
mögliche persistierende virale Infektion (slow virus?) 
hin, zumal in einigen Fällen eine Enzephalitis, asepti­
sche Meningitis und einmal auch eine Meningoenze­
phalitis dem Kearns-Sayre-Syndrom vorausgingen 
([3], Fall 6, 10, 18, 30). In unserem Fall fand sich 
anamnestisch kein Anhalt für eine virale Infektion. 
Proteinerhöhungen und aseptische Pleozytose im L i ­
quor bis zu 350/3 Zellen wurden bei fast allen Fällen 
berichtet. Bei unserer Patientin waren der Eiweißge­
halt im Liquor deutlich, die Zellzahl mäßig erhöht; 
wiederholte Untersuchungen auf pathogene Keime, 
virale Antikörpertiter und Pilze waren immer negativ. 
Interessant im Hinblick auf die mögliche Ätiologie 
ist, daß Daroff et al. [9] und Gullen et al. [8] einen 
Status spongiosus cerebri beim Kearns-Sayre-Syn­
drom beschrieben; Le Coultre et al. [19] zeigten, daß 
der von ihnen beobachtete Status spongiosus die glei­
chen Mitochondrienveränderungen aufwies wie die 
Muskelzellen. Schneck et al. [25] und Adachi et al. 
[1] fanden entsprechende Mitochondrienveränderun­
gen und parakristalline Einschlüsse auch im Cerebel­
lum. Inzwischen wurden auch in der Leber [21, 24] 
und in Schweißdrüsen die erwähnten Mitochondrien-
anomalien beschrieben. Die Biopsie der Skelettmus­
kulatur zeigte auch bei unserer Patientin in Überein­
stimmung mit den bisher berichteten Fällen Mito-
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chondrienveränderungen mit parakristallinen Ein­
schlüssen, die den typischen Befunden der sogenann­
ten ,,ragged-red fibers44 [12, 20] entsprechen. Diese 
„ragged-red fibers44 wurden bei unterschiedlichen 
Myopathien der Dystrophie-Gruppe und anderen 
Muskelerkrankungen mit abnormen Mitochondrien 
ebenfalls beschrieben [7, 12-14, 20, 27]. Sie sind somit 
keineswegs spezifisch, wohl aber auch für das Kearns-
Sayre-Syndrom charakteristisch. Ein Status spongio­
sus war bei unserer Patientin im Computertomo­
gramm nicht nachweisbar, jedoch eine fortgeschrit­
tene diffuse Hirnatrophie; Seigel et al. fanden dage­
gen bei 3 erwachsenen Patienten mit Kearns-Sayre-
Syndrom unauffällige Computertomogramme [23]. 
Die Veränderungen im Computertomogramm, der L i -
quorbefund, die ausgeprägte cerebelläre Sympto­
matik, die Hirnnervenbeteiligung und die Pyramiden-
bahnschädigungen sowie die EEG-Veränderungen 
zeigen im Zusammenhang mit dem niedrigen Intelli­
genzquotienten bei unserer Patientin eine deutliche 
Mitbeteiligung des ZNS. 
Endokrine Exkretionsstörungen wurden selten be­
obachtet ([2], Fall 1, 2, 4; [4], Fall 3; [5], Fall 1,9; 
[21]). Wir fanden eine deutliche FSH-Erniedrigung 
und nach Stimulation mit TRF einen fehlenden Pro­
laktinanstieg. I m Zusammenhang mit der verzögerten 
Pubertät (Menarche mit 16 Jahren) und den Zyklus­
störungen ist bei unserer Patientin das Vorliegen eines 
diskreten Hypogonadisms wahrscheinlich. Die von 
anderen Autoren erwähnten Kortikoidexkretionsver-
minderungen konnten wir nicht beobachten ([2], 
Fall 1, 2, 4; [6]). 
Bei etwa der Hälfte der bisher elektromyogra-
phisch untersuchten Patienten fanden sich wie in un­
serem Fall myopathische Veränderungen in Extremi­
tätenmuskeln, die durch entsprechende histologische 
Befunde im Muskelbiopsat bestätigt wurden [2-5, 13, 
15,21,22]. DieNervenleitgeschwindigkeiten bei Patien­
ten mit Kearns-Sayre-Syndrom waren dagegen stets 
wie bei unserer Patientin unauffällig. 
Da die Ursache der Störung des mitochondrialen 
Stoffwechsels bisher nicht gefunden wurde, ist eine 
kausale Therapie des Kearns-Sayre-Syndroms nicht 
möglich; die Behandlung muß sich auf eine sorgfältige 
Überwachung der kardialen Situation mit rechtzeiti­
ger Implantation eines Herzschrittmachers, kranken­
gymnastische und orthopädische Maßnahmen, gege­
benenfalls hormonelle Substitution und beim Vorlie­
gen einer schweren Ptose entsprechende operative 
Maßnahmen wie in unserem Fall beschränken. 
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